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［目的］長期の低酸素環境下の胎児脳血流調節機

序に関して、血管平滑筋細胞内Ca2＋

の調節に直接

関与する α radrenergic 　receptor 〔α 1
−AR）−

Inositoll，4，5−Trisphosphate〔IP3）−pathwaylこ関

して検討するこ と。 ［方法］妊娠羊 （30−140日、

N・41）を海抜3820m の高地で飼育し慢陸実験モ デ

ル を作成 し （H 群）、海抜300mで 飼育 した群

（G群 ， N・57）を コ ン トロ ール と して検討し た。

両群の胎仔脳よ り前、中、後大脳動脈 （ACA，｝K］A，

PCA｝、ウイル ス輪 （WIL）、脳底動脈 （BA）を顕微鏡

下に摘出し、 α　i
−ARは ［

3H
］−prazocin をIP， は

匸
3H
］−lnosita工（200st　ci ／ml ，3h）で ラベ ル したの

ちHPLC（water51e ）より測定 した。また ラベ ル した

脳血管に in　vitro で 1〜 5 分間95％N， を投与 し

PO ， レ ベ ル を前値の 92％ 減少させ、同様の方法 で

IP3 を測定し た。　［成績］ 1 ．H 群の MCA，ACA，

PCA の α　i
−Ama　density （B　 max ｝は C群に比べ て有

意 に低値で あっ た。（32 ± 2finol／ 
・pr。tein　vs

42　± 2，P＜0．05）　2 ．　ノJLエビネ7リン　（IO
−7M 〜10−3M ）

の どの 濃度で もH群の IP、 の反応は C 群に比べ て

有意に低下 して い た。3． 1分間の　acute

hypoxiaではH 群、　 C 群も前値の IP、 反応と変化

を認めなか っ た。4 ．5 分間の acute 　hypoxiaで

は、H 群、　 C 群と もまっ たくIP， の 産生を認めな

か っ た。しか し前値か らの減少率は C 群の方が H

群に比べ て大き か っ た。 （H 群一26％，C群一64％〕

［結論］長期の 低酸素環境下で の 胎仔脳血管で は

α 1
−AR （B　max ）の減少とIP3産生 の低下を認めた

ま た in　vitrG で の さ ら に低酸素負荷で は、明らか

なIP、 の 反応性の 低下が認、め 、
　 second 　 messenger

レ ベ ル の 変化 が 確認 さ れた 。

（目的 ）分娩前胎児脳神経障告レ ・
・
IN と して ，　 Clapp

らは間歇的臍帯血 流遮 断 に よ り，血液 ガ ス ， pH

に 著明 な変化をみ る こ と な く胎仔脳 白質に 特異的 な 変

化を惹起 し得る こ とを報 告して い る が，こ の 現象 は ア

ポ トーシ ス の 関与 が 想定 さ れ て い る遅発性脳神経細胞

壊死 に ア ナ ロ ジ ーが求 め られ る 。 今回 ， 問歌的臍帯血

流遮断後 の 胎仔脳組織の 変化 に つ き病理組織学的検討

を試みた 。 （方法 ）3頭の 妊娠羊 （平均在胎日数 127

日，満 期 145 日）を 用 い ，胎 仔の 頸動 ・静脈 ，気管 に

カ テ
ー

テ ル を挿入後 ，cord 　 occluder を臍帯 に 口∫動

性に装着，胎仔が 生 理的状態 に復 した こ と を確認後 ，

3分毎 に 1分間 の 臍帯血流遮断を 2 時間施行 ，24 時

問後，胎仔脳を子宮内 で 固定 し．摘 出 した 。 組織切片

は 。HE 染色を施すもの と と もに ，パ ラ フ ィ ン 切片を

proteinase 　 K 処理後，　 TdT に よ りDNA 断端 に

digoxygenin − dUTP を付加 しperoxidase 染色

に よ り ア ポ トーシ ス 細胞 の 検出を 行 な っ た 。 （成績 ）

  PO2 は 間歇的臍帯血流遮断時 は約 3mmHg の 低

下 をみ た もの の ，PCOz ，pH に は変化を 認 め な か っ

た 。  HE 染色 icお い て は 自質，灰白質と もに sponge

state が 認 め られ た 。   TUNEL 法で の 検討 に お い

て は 3 例す べ て に脳室周囲 ，基底核部 に一致 し，明 か

な ア ポ ト
ー

シ ス 細胞 の 出現 が 確 認され た が ．脳皮質；C は

検出され な か っ た 。 （結論 ）ラ ッ トに おける頸動脈遮

断後 の 再灌流実験 に お け る脳神経障害に ア ポ トーシ ス

の 関与する こ とが 報告さ れ て きて い るが ，今回 ，間歇

的臍帯血流遮断時 に 発生す るとされ る胎仔脳神経障害

発生 に も ア ポ トーシ ス が 関与 して い る こ とが 証 明され ，

さらに そ の 発生部位 か らは PVL との 関連性も示唆さ

れ た。
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